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MODIFICATIONS DE L’EQUILIBRE VEILLE-SOMMEIL DU CHAT 
PAR LA TABERNANTHINE ET QUELQUES-UNS DE SES DERIVES 


L. DA COSTA, I. SULKLAPER et R. NAQUET 


Laboratoire de Thysiologie nerveuse, Departemeni lie Neurophysiologic applkiuee, 
C.N.R.S., 91190 Gif-sur-Yvette (Trance) 


I Summary 

Ii I 




Modification of awake-sleep equilibrium by tabernanlhine and some of its derivatives 
in the cat. 


Iniraperitoneal injections (ip.) of 4 alkaloid derivatives of ibogamine: tabernanthine tartrate 
(2 mg/kg), methoxy-16 ibogaine tartrate (SAD 121 - 5 mg/kg), methoxy-16 tabernanthine tartrate 
(SAD 122 - 2 mg/kg), and tabernanthine parachloroplienoxyacetale (SAD 103 - 7 mg/kg), were 
administered to chronically implanted cals. Tabernanthine tartrate and SAD 103 provoke an 
increase in wakefulness level, a reduction in the level ol slow wave sleep (SOL) and transient 
blocking ol paradoxical sleep (ST). The duration ol this action is much longer Willi SAD 103 
tlum Zl^bZmdiine tartrate. The inverse is provoked by SAD 12, and SAD 122, with slight 

I Problems ‘raised by the waking ellect ol tabernanlhine tartrate and SAD 103 are discussed in the 
context ol the neurobiology ol sleep. 


INTRODUCTION 


Lo recherche dune substance entrainant l’aug- 

E emotion do la vcillc suns provoquer d'cllcls 
conduires se poursuit depuis plusieurs annccs 
ins dilldrcnls laboraloircs. A Gif-sur-Yvetlc, 
i'lnstitut de Chiniie des substances nalurclles 
C.N.R.S. (P. Boiteau, N. Dat-Xuonc, H.P. 
jilussoN, Ch. Kan ct P. Portiiu) a mis au point 
!joule unc scric de derives de 1’lbogaminc. Cette 
tiubstance a cte choisie car les plantes qui cn 
ileonilennent et les cxtrails que 1 on pout obtenit 
|| partir de leurs feuilles out des diets que les 
populations africaines connaissent bien : en elTet, 
u Tabernanthe-lboga est utilisee par les indigenes 
Jdu Congo pour ses proprietes hypnofuges, stimu- 
Ijlwitcs du systeme nerveux central et plus gene- 


I 


ralement pour son pouvoir d’augmenter la resis¬ 
tance a la fatigue (Gaicnault et Delorme-Houde, 
1977). Quatre substances ont cte etudiees: le Tar¬ 
trate do Tabernanthine, le SAD 121 (Tartrate de 
Methoxy-Ib d'lbogaino), le SAD 122 (Tartrate 
de Methoxy-16 de Tabernanlhine) ct le SAD 103 

(Parachloroplienoxyacetale dc rabernanlhinc). Ccs 
substances n’ont fait l’objet a notre connaissance 
d’aucune elude ncuro-pharmacologiquc systema- 
tique en dehors de celle realistic par Prioux- 
Guvonneau et til. (1977) qui ont montre 1 in¬ 
fluence de ces substances sur le renouvellement 
de la noradrenaline cardiaque chez le rat en 
hypoxie. 

Les resultats preliminaires ont ete preserves 
ailleurs (Da Costa et al, 1979). 


Communication presentee a la Societe iTE.E.G. el ite Neurophysiologic- climaue de longue / rancaise , lc 
|jj oclobre 1979 ; texte reirtis lc 10 octobre 1979 ; delmitivement accepte lc 2 janvier 1980. 

* Tiris & pari: Ldninc Da Costa, adresse ci-dessus. 

^ Cc travail a cte partiellement supporte par 1A.T.P. cle 1 I.N.S.L.K.M., n iy/b/J, et 
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MfiTHODES 

L’experimentation a portc sur 12 chats males 
aclultcs. Certains d’entre cux ont etc utilises a plu- 
sicurs tcpriscs, soit pour letudc d’ltn mcmc derive, 
soit pour letudc de plusicurs dcs quatre. Mais 
15 jours a 3 scmaincs ont toujours separe les injec¬ 
tions soil d’un mcmc produit actif, soit de deux 
produits diirercnls. 

Dans un premier temps, les aniinaux soul operes 
sous anesthesic au Nembutal ct on met cn place 
difTcicnts types d electrodes dcstinees a I’cnrcgislrc- 
ment dcs diUcrenlcs acliviles elcctriqucs: pour Ic 
corticogrnminc, des electrodes ii vis soul (ixees dans 
las cn diirercnls points de la convexile des deux 
hemispheres correspondant au gyrus sigmoidc et au 
cortex SI (region frontale) d’une part, a la parlie 
moyenne ct poslericurc du gyrus marginalis (region 
poslcricurc), d’autrc part. 

I oui eertaines structures profondes eomme I’hippo* 
campc ct Ic corps gcnouillc lateral (CGL), des elec- 
tiodes bipolaires cn acicr inoxydablc soul descenducs 
stereotaxiquement. Pour I'nctivitc myographique, dcs 
fils d argent soul inseres au niveau des muscles dc la 
nuque. Enlin, dcs vis (ixees sur Ic pourtour dc I'orbite 
sont dcstinees a 1’cnregislrcincnt dcs mouvements 
oculaires. Dix a 15 jours apres I’implantalion, l'animal 
cst (out d abord adaple atix conditions expcrimentalcs 
(cage insonorisec, animal relic a un plot tournant 
lui pcrmcltant de circular dans la cage), L'animal 
habitue, Ic protocole experimental analogue a cclui 
utilise par Da costa et al. (1977) ct Derorteere 
et al. (1977) commence. 

Pour les quatre derives, les aniinaux son! enre- 
gislrcs coniine suit : 

— I"jour: b heures d'enregistrement de II Ii h 
17 h, preeedees ii 10 h 45 dune injection de 
scrum physiologiquc. Ceci conslitue I'cnrcgis- 
trement lemoin. 

2- jour: 6 heures d’cnrcgistreincnt dc II ha 
17 Ii, preeedees a 10 h 45 d’une injection d’un 
dcs 4 produits. 

y jour: 6 heures d’enregistrement dans les 
monies conditions que Ic I l '* jour. 

L’analyse visuclle dcs traces E.li.G. a etc faile de 
la ftitjon suivamc : 

LTvei i. (EV). 

Veille active. 

Rytlnnes rapidcs ct peu amples (30 a 40 cycles 
/sec.), tonus niuseulairc intense, mouvements d’explo- 
rdtion des yeux. Presence du theta hippocampiquc. 

Veille immobile. 

Pile sc ditfercncic de la veille active par la pre¬ 
sence d'unc aelivilc rythmique cnrcgislrcc par les 


derivations antericures dc 8 it 12 cycles/sec. survfr 
tiant sur un lond d’activitc rapidc et peu ample 
analogue ii cclle rcncontrcc pendant la veille active, 
Dans cclle elude, nous n'avons pas diflcrcncid tee 
deux Slades pour letablissemcnt dcs elide rents' 
courbcs. 


Somnolence (Sonin.). 


Aclivile electrocorticographiquc toujours peu ample"' 
iinaloguc a cclle de la veille sur laquellc sc supovj 
posent des fuscaux (8 a 12 cyclcs/scc.) recucillis sur] 
I ensemble des derivations. Disparilion du thill 
hippocampiquc cl dcs mouvements dcs yeux. ActivIlT 
myograpliique toujours intense. 


SoMMEtl. A ONI1ES LENTES (SOL). 


u 


Les acliviles rapidcs out dispuru, Les ondcs lenltt 
predominant ; ellcs sont entrccoupees de quelqua 
fuseaux. Au moment dc la transition avec le slade 
suivant, des poinles poiito-geniculo-occipitales (PG0)i 
pcuvcnl apparailre dans le CGL. II s’agit alors de< 
sommeil phasique ii ondes lentes (SPOL). II n’y |S 
toujours pas de mouvements oculaires. 


Le sommeil paradoxal (SP) 

Les acliviles E.E.C. soul rapidcs et pen ampin 


eomme pendant I eveil. L'bippocanipc cst envahi pit: 
unc aelivilc theta rythmique ample et continue. 1| 
u y s, c dc nombreuses pointes P.G.O. dans le CG.lj 
L’aelivilc tonique niuseulairc a totalementl dispart. 
II cxistc des salves de mouvcinciils oculaires. 

L echelle dcs temps utilisec pour la lecture des 
traces cst de 20 sccondes. Les parametres suivonli 
ont etc obtains : ,j 

durce dc I'cvcil, de hi somnolence, duj sommeil! 


..v. ... nvimiyu.iiti;, UU | MJII 

a ondcs lentes cl du sommeil pnradoxhl; 


— nombre dc phases dc S.l\ ; 

— tlurcc moyenne dcs phases dc S.P.; ’ ,’S 

LT* ^ apparition dc la premiere phase dc 

Ccs quatre produits ont toujours ctd injcctcs pir' 
voic inlrapcriionciilc (i.p.). Les doses cflicaccs ont 
deto minces par clcs etudes de doses dependant*.' 
Pour ccs etudes, dcs cnrcgislrcmcnts dc 6 heurej* 
ont etc iculiscs de II heures a 17 heures avee uw 
injection a 10 h 45 d’un dcs quatre produits aux' 
doses de I, 3, 5, 7 el 10 mg/kg (3 animaux p«r‘ 
dose). Les doses cllicaces ont etc choisics en fonctioa ‘ 
de Pellet maximum obtenu (veille ou sommeil) ct 5 
dc l’apparition ou non d’effets secondaires. La dosc^ 
eflicacc correspond .n cclle qui provoque les efTcli^ 
les plus spccifiqucs avec le minimum d'clTcls secofrj! 
da ires toxiques. 

— Tartrate dc Tabcrnanthinc . 2 mc/kif 

~~ SAD 121 . 3 mg/kj 

SAI> 122 . 2 mg/k| J 

SAD 103 . 7 mg/k| 
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VEILLE-SOMME1L ET TAHERNANTI-IINE 
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61 mn opr« I'i.s. 


Ifi 



FlC. 1. —- Traces clccirograpliiqucs de vcillc obtenus chez Ic chal sous 7 mg/kg de SAD 103 injecle par voie 
intruplriton&ilc. 

On observe, sur celte figure, les traces de veille immobile caraclerises par la presence de fuscaux continus sur 
un fond dc frequence rapide et de foible amplitude: 

A .: Trace conlrole. 

B .: Trace obtenu 16 mn apres 1’injeclion de ia substance (I.S.). 

C .: Trace obtenu 30 mn apres Finjcclion de la substance. 

D .: Trace obtenu 45 mn apres Finjcction de la substance. 

E .: Trace obtenu 60 mn apres 1’injection de la substance. 

F .: Trace obtenu 61 mn apres Finjeclion de la substance. 

F.D.-F.G.: Cortex frontal droit-frontal gauche. 

■ P.D.-P.C.: Cortex posterieur droit-postericur gauche. 

Hipp.: Hippocampe. 

M.O.: Mouvements oculaires. 

EMG .: Electron! yog ram me. 

EEC (racings during the waking state in the cat administered 7 mg/kg of SAD 703 intraperitoneally. 
The figure shows tracings of immobile waking states characterized by the presence of continuous spindles on 
a background of rapid and low amplitude frequencies. 

A ..; Control tracing. 

B .].: 16 min. after infection of compound (IS). 

C .j.: 30 min. after injection of compound. 

D . : 45 min. after injection of compound. 

it E .: 60 min . after injection of compound. 

F . : 61 min. after injection of compound. 

( F.D.-V.G .; Right frontal-left frontal cortex. 

^ P.D.-P.C .: Right posterior-left posterior cortex. 

Hipp .: Hippocampus. 

iM.O .: Ocular movements. 

EMC .: Electromyogram. 
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Analyse horaire de faction de 2 mg/K 
sur T equilibre veille sommeil du chat '' 


■g de Tar. de Tabernanthine 
N = 6 ) 



Temoin 


0 


Substance 


I Controle 24h apres 


Fia 2. — Analyse horaire dc l’aclion dc 2 mg/kg dc 
I ar rate (Tar.) dc Tabernanthine sur l’equilibrc 
vc.llwommc.l du chat. Moycnnc sur 6 animaux 
^ b). Sur cette figure sont cgalcmcnt repre- 

scnlcs ies ccarls-lypcs. 

Hourly analysis of action of 2 mg/kg of 
tabernanthine tartrate (Tar.) on awake-slecp equi¬ 
librium tit the cat. Mean of 6 animal (n = 6) 
and standard deviations. 


RESULTATS 


1. Action sur i.i; comi’orthmf.nt. 

Avec les doses utilisecs pour cette etude, 1c 


tartrate de Tabernanthine, le SAD J21 et 
SAD 122 ne provoquent pas d’efTels sejcondairaW* 
Lc SAD 103 provoque pendant les quelquo 
heurcs qui suivent 1'injection un refus de li 
nourriture chez les animaux. Le Tartrate de Ta¬ 
bernanthine et le SAD 103 provoquent un dvei 
immobile. L’animal cst Ires calme dans sa cagt; 
ne presente pas de signe d'agressivite et at 
semble pas avoir d’hailucination. La pupille reslt- 
en myosis. Lc Tartrate de Tabernanthine admf 
nistre a des doses dc 5 mg/kg a provoqud d<2 
troubles ncurovdgdlalifs importants : polypn<t,fc 
vomissements, hypersudation. Le SAD 121 proj 
voque egalement a la dose dc 5 mg/kg des eflettj 
secondaires neurovegetatifs. * 


2. Action sur i.’activiti; fi.fctroilnci-i’iialogra-J 

finoui:. 


Aucun dc ccs quatre derives ne provoque it 
modifications morphologiques du trace E.E.cJ 
L’cvcil provoque par le SAD 103 est un dvd 
ualme dont les traces sont caracldrisds par unc 
aclivilc rapidc pen ample, a laquelle se super-.! 
posenl des boufTecs rythmiques de 8 a 12 cy- 
cles/scc. dans la region frontorolandiquc (fig. i),< 
Cel dvcil est analogue a la veille immobile ddcrilc.1 
pai Rouctiut. el al. (1972). Toujours avee It 
SAD 103, au moment oh les activities dc sommeili 
a ondes lentes reapparaissent, les phases de SOU 
sont rares, mais I’on observe a l’inverse de nom-'- 
breuses phases de SPOL (Puizillout et al., 1973), 


3. Action sur i.’iIquilihre vejlle-sommeil, 
a) Le I cirlrate de Tabernanthine. 


II provoque unc augmentation du taux d’eveil 1 
et une diminution du taux de SOL pendant let|| 
trois heures qui suivent 1’injection (fig. 2). Le SP 
cst bloque la premiere heurc, et son taux resit ai 
plus bas que chez les temoins jusqu’h la quatridmta 
heurc. On observe pcut-clre un leger rebond de| 

SI pendant la cinquicmc heurc. La reduction du 
taux de SP cst piulot due a line rdduction du 
nombic dc phases que dc la durce moyenne dc 
ehaque phase (tableau I) 


; 

if 
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Substance : 


Tableau I. _ Etude ileclroenctphalographiquc des Hats de sommeil 

Tartrate de Tabemanthine - Dose 2 mg/kg - Moyenne de 6 experiences sur le chat 




T emoin 

four 

d’l.S. 


24 h apres IS. 



Duree sec. 

Duree sec. 

Ecart | 

1 

% (1) 

Duree sec. 

Ecart j 

I 

% (1) 

Phase I . 

Eveil 

8197 = 2284 

12531 ± 2988 * 

+ 4153 ; 

i 

153 

9857 ± 2209 

+ 1660 j 

120 

Phase 11 .... 

Somnolence 

4100 ± 778 

i 

4883 ± 1459 

+ 783 

119 

| 3480 ± 891 

i 

— 620 ! 

J 

85 

Phase III ... 

Sommeil a ondes lentes 

7240 ± 1795 

3773 ± 1967 ** 

— 5467 

I 

52 

! 

5960 ± 1559 

— 1280 | 

82 

Phase IV ... 

Sommeil paradoxal 

2063 ± 719 

593 ± 597 *** 

1 

1 

— 1470 

29 

2303 ± 1202 

+ 240 

112 


Latence du sommeil paradoxal . 

3446 ± 1481 

10033 ± 6340 * 

+ 7587 

j 


3105 ± 736 

- 35! ; 


Nombre de phases de SP . 

10 ± 5 

3 ± 2 *•* 

! 

i - 7 

i 

30 

12 ± 5 

i 

! + 2 

120 

Duree moyenne des phases de SP . 

252 ± 171 

135 ± 118 

i 

i — 117 

54 

181 ± 85 

: — 71 

72 


SP = Sommeil Paradoxal. 


* P < 0,05 

** P < 0,02 (1) % par rapport au temoin (= 100 96) 

*♦* P < 0,01 


Tarifau I — Les calculs sont bases sur 6 series experimentales correspondent a 6 animaux dilferents. Les enregistrements sont 
recueillis pendant 6 heures consecutives de 11 h a 17 h. Les durees moyennes, exprimies en secondes, sont accompagnees de leur ecart 

C^protocole experimental et les techniques de traitements statistiques des donnees utilisees am'enent a une certaine non-concordance 
des resultats pour le sommeil paradoxal: par exemple 2065 * 10 x 252. Le non-alignement des donnees est volontaire. 

Calculations based on 6 experimental series corresponding to 6 different animals. Recordings were made for 6 consecutive 
hours from 11 a.m. to 5 p.m. Means durations in seconds plus standard deviations are indicated. 

This experimental protocol, and treatment of statistical data applied, leads to some lack 
1 sleep : for example 2063 ^ 10 X 252. The non-alignment of the data is voluntary. 


of concordance in results for paradoxical 
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Anolyse horaire de I oclion de 7mg/Kg de SAD mi 
Jur I equilibre veille sommeil du chat ON™ ). ° 03 


30 ' r ill P 

20- j|| I 

->0 a 


Somnolence 



Sommeil a ondes lenfes 



Sommeil paradoxal 



n : 5 6 

JjTemoin |subslon« | Cobble 24 h op*. 

F 'de 3 'sAD An iof e h ° ra , i .- e t ‘' aclion dc 7 mg/kg 

%, SA SJSL Z S 

ccarts-types sont represents commc sur la figure “ 
jin iru 0l ‘ rly mm! y s i s of action of 7 mg/ke ol 

b) Le SAD 121. 

li ne Provoque aucune augmenlation du (aux 
, leveil. A I’inverse, on observe pendant les 
deux premieres hcurcs qui suivent Pinjection ime 
Jegcrc augmentation du SOL ct du SP. 


c) Le SAD 122. 

II ne provoque pas non plus d'augmenlation' 
de l’cved, mais, comme le SAD 121, une Idgiit' 
augmentation du SOL au cours des deux pro 
mieres heures et du SP lors de la deuxifcnx 
heure qui suit I ’injection. 

d) Le SAD 103. 

II provoque une augmentation de l’eveil qui 
dure pendant les six heures qui suivent 1’injec.V 
lion ct que I’on retrouve lors du contiole vingt 
quatre heures apres (fig, 3). La diminution dll 
SOL ct du SP dure egalement six heures et « 
poursuit le lendemain. Cette duree d’action du 
SAD 103 nous a conduit a pratiquer des enro ! l 
gislrements de plus longue duree (48 heures): la ? 
resultats obtenus sont ires significatifs et mon- I 
Pent que le SAD 103 a une actioiJ eveillanlc 
beaucoup plus durable que cclle du Tartrate de 
Tabernanthinc, environ (rente heures (lableau II), , 
Des variations individucllcs ont eld irodvdes dani " 
la duree de blocagc du SP : certain^ animaul] ' 
n °nt pas presente du tout de blocage de SP? 
d’autres ont presente un blocage d’umT durde dt’ 
six a sept heures. I . ft b 

DISCUSSION ET CONCLUSION / 

Parmi les quatre derives que nous avons <|u-f 
ies, deux scmblent interessants parce que induo-1 
icurs de veille : le Tartrate de Tabemanthine J 
e SAD 103. Les deux provoquent une veille if 
analogue a cede induite par la Vincamiixf 
a Costa et al., 1977 ; Deporteere et al., 1911),% 

II s’ag.t, en elTet, dune veille calme qui ne r»f 
semble en non a cclle provoquee par les amphdW 
amines (voir bibliographie dans Jouvet et PuiolU 
1972). La recuperation sc fait en SOL, mais aunt. If 
cn SPOL, surtout pour le SAD 103 ct, la cncoit/1 
cclle substance a des cITcts similaires a ceux del 
la Vincamine pour laquellc des resultats analtvl , 
gues avaicnt etc trouves. 

Le mecanisme d'aclion de ces substances at! 
encore mal connu. Kei.lev et Adamson (197])# 
avaient envisage que leur action pouvait «,»- 
Lure par I'mtcrmcdiairc de la scroloninc<V§ . 
qm avail poussd Gaignaui.t ct Delorme-Houm* 


M*- 4 4~l. t.:- ,«e«. 


















Tableau II. — Elude electroencephalographique des itats de sommeil 
Substance : SAD 103 - Dose : 7 mg/kg - Moyenne de 6 experiences sur le chat 


1 

1 

1 

Temoin 

1 

Jour d'l.S. 

24 h apres I.S. 

] 

Duree sec. \ 

i 

Duree sec. 

1 

Ecart 

% (1) 

Duree sec. ! 

Ecart 

% (1) 

Phase 1 . 

! 

Eveil 

8240 ± 2844 

i 

18033 ± 3510*** 

+ 9793 

219 

i 

15223 ± 4558 * j 

+ 6983 

185 

Phase II .... 

Somnolence 

5197 ± 1369 

i 

2140 ± 1585 ** : 

— 3057 

41 

[ 2770 ± 1470 ** 

1 — 2427 

53 

Phase III ... 

Sommeil a ondes lentes 

i 

6890 + 2230 

1180 ± 1681 *** 

— 5710 

17 

' 

2707 ± 2488 * 

— 4183 

39 

Phase IV ... 

Sommeil paradoxal 

1273 ± 590 

247 ± 402 ** 

— 1026 

19 

900 ± 678 

— 573 

71 


Latence du sommeil paradoxal . 

3655 + 1762 17337 + 7409 *** 4- 13684 




54 

Nombre de phases de SP . 

11 + 5 t 1 ± 2 *** !— 10 

i ! 

9 

6 ± 4 

— 5 

Duree moyenne des phases de SP . 

84 ± 65 62 ± 100 1 — 22 

i ! 

74 

127 + 67 

+ 43 

,51 


* P < 0,05 

SP = Sommeil Paradoxal. ** P < 0,02 (1) % par rapport au temoin (= 100 %) 

*** P < 0,01 


Tableau II : idem Tableau I 
same as Table I 
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(1977) a penser que la structure indolique de ces 
substances, qu’elles partagent avec la serotonine, 
pourrait peut-ctre jouer un role interessant cn 
inlcrfcrant avcc les rcccptcurs dcs amines bio- 
gcncs ou avcc Icur melabolismc. Mais dcs eludes 
icccnlcs dc « binding» concernant la serotonine 
ne sont pas en faveur dc cede hypothesc (Nelson 
et al., 1978). Dcs etudes de « binding» a l’har- 
malinc, ligand spccifiquc dc la monoamine-oxy¬ 
dase, nc soul pas non plus en faveur d’unc 
action par I’intermcdiaire des MAO (Nelson et 
al., 1978). Des travaux rcccnls dc Jones (1979) 
laisscnt entrevoir que la vcillc, coniine 1c blocagc 
dc SP, pourraient mcltrc cn jeu des neurones 
non adrenergiques du locus coerulcus : unc telle 
evcntualitc doit ctrc prise cn consideration parmi 
les divers autres mecanismes possibles pour 
comprendre 1’efTet du SAD 103. 

Du point de vuc E.E.C., ces dctix substances 
sc dilTercncicnt dc favon nette : si ic Tartrate 
de Tabcrnanlhinc lie nous scmblc, dans Petal 
aclucl dcs donnees rccucillies, qu’unc substance 

P°fentialit(S eveillante analogue a beaucotip 
d autres, il n’en est pas dc meme pour le SAD 103 
qui possede tin pouvoir cveillant pouvant durer 
de tres longues heures, sans rebond ni de SOL 
ni dc SP, comme Pont montre des enregistre- 
ments reccnts de longue durce (Sulklaper et al., 
cn preparation). Les etudes dTiistoduorcsccncc 
dcs catecholamines au niveau du locus cocruieus 
chez lc rat n ont cepcndant pas permis dc les 
dissocicr : la durce d’aclion cl Pintcnsitc dc la 
fluorescence clant analogue pour les deux derives 
(Riche et at., 1977). 

De 1 ensemble de ces travaux il rcssor! que le 
SAD 103 nous scmblc parliculiercmcnl intercs¬ 
sant, ses proprietes cn faisant un compose a part ; 
il mcnlcrait d’etre cssayc chez Phommc pour 
aider au mainticn de l’cvcil clicz des sujets nor- 
maux et chez dcs sujcls prcscntaiit dcs troubles 
du cycle veille-sommcil comme la narcolcpsie, 
par excmple. 

Rlmlkch.miinls. - Les auteurs remereient 
l{ - Cun.LON cl C. Levesoue pour Icur assis¬ 
tance technique et M'"' H. Kanimkoun qui a bicn 
voulu taper Ic manuscrit. 
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